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Summary: Expression of glutathione S-transferase 7l form CGST-71) and μform 
CGST-μ) in human lung squamous metaplasia， carcinomas， and non-cancerous fetal and 
adu1t tissues was immunohistochemical1y investigated， and the usefulness of GST-71 expres回
sion as a lung cancer marker was evaluated by cytology. The following results were 
obtained. 
1. In fetal lungs， both bronchial and alveolar epithelial cells were positively stained with 
GST一π.In adult lungs， bronchial epithelial cells were positively stained with GST-π， but 
alveolar epithelial cells were negatively stained. The staining attitude of GST-μin fetal 
and adult lungs was varied. 
2. Squamous metaplasias were stained 100% with GSTπbut not with GSTμ. 
3. Squamous carcinomas were stained 100% with GST-71 without relation to cancer cel 
differentiation. In adenocarcinoma， poorly differentiated cancer cells were negatively 
stained and the majority of moderately and well differentiated cancer cells were positively 
stained. The staining attitudes of GSTμin squamous cel carcinomas and adenocar回
cinomas were varied. 
4. Small cel carcinomas were negatively stained 100% with GST-71 and the staining 
attitude of GST…μin those carcinomas was varied. 
5. The expression of GST-71 in cytology as well as histology revealed that this enzyme is 
a useful marker for the differential diagnosis of small and non-small cel carcinomas of 
human lung carcinomas. 
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に属し， mu Pラスには GST一μが知られている.
著者ら11)はラットの胎盤より精製した GST



































GST日 zおよび GST-μ の肺癌および扇平上皮化生の
組織に対する検索を行った症例の詳細を Table3に示
Table 1. D巴tai1sof non-lung cancer cas巴sexamined by GST-71 and 
GST苧μstainingintensity 
Case number Sex Age Autopsy diagnosis 
Male 83 Cerebral infarction 
2 Male 29 Acute promy巴locyticleuk巴mia
3 Mal巴 80 Carcinoma of the gallbladder 
4 Male 35 Chronic myelocytic leukemia 
5 Mal巴 64 Chronic pulmonary emphysema 
6 Mal巴 74 Myocardial infarction 
7 Male 78 Carchnoma of the common bile duct 
8 Male 67 Myocardial infarction 
9 Male 76 Cerebral infarction 
10 Female 62 Diabetes mellitus 


















とに， GSTμ は成熟肝をもとにそれぞれ S-hexylg同




























Histological type nO.of 
Sex 
distribution Cytological Touch smear 
cases Female Male (mean) smear by from surgical 
bronchoscopy speC1men 
Squamous cel 18 2 16 48-79(65) 11 
carcmoma 
Adenocarcinoma 9 3 6 47 -83(69) 7 2 
Small cel 3 2 61-76(68) 3 。
carcmoma 
Larg巴cel 2 70-77(74) 2 。
carcmoma 
Table 3. Details of lung squamous metaplasia and cancer cases examin巴dby GST-7l' and GST-μstaining 
intensity 
Total Sex Age 
Mat巴rials
Histological type no.of distribution Autopsy Biopsy Surgical 
cases Female Male (mean) operation 
Squamous cel 63 10 53 41-83(66) 10 42 11 
carcmoma 
Adenocarcinoma 27 10 l7 18-84(63) 4 21 2 
Small cel 20 6 14 49-80(66) 19 。
carcinoma 
Large cel 4 3 64-74(69) 2 
carcmoma 





し， GST-μ では 10例中 9例までが陰性であった.!lラ
ラ細胞および I型細胞は GST-π，GSTμ ともに全例陰
性を示した.II型細胞は GST:-π で 10例中 3例が陽性を







胞癌は Fig.6に示した如く 3例は全例とも陰性 (0%)で
あった.大細胞癌 2例は 2例とも楊性(100%)を示した.




性が 8例 (73%)，強陽性が 3例 (27%)であり， GST 
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Type 1 cel 




















































































+ ; positive 
+十 stronglypositive 
ヒト肺癌における GlutathioneS-transferase n formの発現に関する免疫組織化学的研究 (661) 
GST-μ が45%でGST-nはGST-μ にくらべ陽性率が 陽性が 12例 (44%)，GSTμ は陰性が 12例(44%)，陽
高かった. 性が 11例 (41%)，強陽性が4例(15%)であった.各
肩平上皮癌では GST-nは陰性が O例 (0%)，陽性が 陽性率は GST-nが59%，GST-μ が56%であった.腺
29例 (46%)，強陽性が 34例 (54%)，GSTμ は陰性が 癌における GST-nの発現は陽性例では Fig.9に示す如
26例 (41%)陽性が 29例 (46%)強陽性が 8例(13%) くで，陰性例では Fig.10に示す如くであった.小細胞痛
であった.各陽性率は GST-nが100%と全例陽性であ では GST-nは20例の全例が陰性であった.GST一μは
ったのに対し GSTμ では 59%であった.扇平上皮癌に 陰性が 14例 (70%)，陽性が 5例 (25%)，強陽性が l例
おける GST-nの発現は Fig.7に示す如くで， GST-μ (5%)であった.各陽性率は GST-nが0%であったのに
のそれは，陰性例では Fig.8の如くであった.腺癌では 対し， GST一μが30%であった.小細胞癌における GST
GST一πは陰性が 11例 (41%)，陽性が 4例 (15%)，強 戸 Z の発現は陰性で Fig.11に示す如くであった.大細胞
Table 6. GST-n staining positivity of lung cencer cases using cytological 
materials 
Histological type Total N o.of positive cases lncidence (%) 
no. of cases 
Squamous cel 
18 18 100 carcmoma 
Adenocarcinoma 9 8 89 
Small cel 3 。 。carcmoma 
Large cel 
2 100 carcmoma 
Table 7. GST.n and GST.μstaining intensity of lung squamous metaplasia and canc巴rcases 
Total GST.n-staining intensity11 GST.π GST.μstaining intensityll GSTμ 
Histological type no.of (incidence %) positivity (incidence %) positivity 
cases 十 十+ (%) + +十 (%) 
Sqmuaemtaopulas sia 1 
。 8 3 100 6 3 2 50 
(0) (73) (27) (55) (27) (18) 
Squamous cel 63 。 29 34 100 26 29 8 59 
carcmoma (0) (46) (54) ( 41) (46) (13) 
Adenocarcinoma 27 1 4 12 59 12 11 4 56 
(41) (15) (44) (44) ( 41) (15) 
Small cel 20 20 。 。 。 14 5 l 30 
carcmoma (100) (0) (0) (70) (25) (5) 
Large cel 4 l 2 l 75 2 2 。 50 
carcmoma (25) (50) (25) (50) (50) (0) 
1)ー wholepart of the lesion was口otstained 
+ ; lesion was partially stained 
十+; whole or large part of the lesion was stained 
Table 8. Staining intensity related to cancer cell differentiation 
Total 
No. of GST.πpositive cases No. of GST.μpositive cases 
〔lncidence%) (Incidence %) 
Poorly Moderately Well Poorly Moderately Well 
differentiated differentiated differentiated differentiated differentiated differentiated 
Histological type no. of 
cases 
































1) Based on the criteria described in Gen巴ralRule for Clinical and Pathological Record of Lung Cancer 
(662) 築本弘行
癌では GST-71は陰性が 1例(25%)，陽性が 2íJ~(50% )， chrome P-450に代表される代謝・活性化に働く酵素群
強陽性が 1例 (25%)，GSTμ は陰性と陽性がともに 2 による phase1であり，もう一つは GST-Pや γ一
例 (50%λ 強陽性が0例 (0%)であった.各陽性率は glutamyltranspeptidase (γ-GT)に代表される抱合・運
GST-71が75%，GST一μが 50%であった. 搬・排i世に働く酵素群による phaseIである.投与され
4 肩平上皮癌と腺癌の分化度と陽性率 た化学発癌物質に対して細胞が防御するために投与され
扇平上皮癌および腺癌細胞の分化度と GST-71と る以前とは異なった酵素の変動がおきると考えられ，癌
GSTμ 各々の染色の陽性率を Table8に示した. GST および前癌病変での GST-Pの発現は細胞が投与された
πでは扇平上皮癌は低分化型 15例中 15例，中分化型 化学物質に対する解毒機構において， phase Iに属する
39例中 39例，高分化型9例中 9例と分化度とは無関係 酵素群の活性の上昇と phase1の低下を招来した結果
に100%の陽性率であった.腺癌は低分化型 6例全例陰 の一面を示すものであるといわれている附.
性で陽性率は 0%，中分化型では 12例中 8例陽性で GST-71の腫療における発現については種々の悪性腫
67%，高分化型では9例中 7例陽性で 78%と分化度によ 蕩で報告がなされている. Kodateら26)は免疫組織化学
り陽性率に差がみられた. GSTμ では扇平上皮癌は低 的にヒト大腸癌および腺腫における GST-71の発現を報
分化型 15例中 9例陽性で 60%，中分化型 39例中 24例 告した.Tsutsumiら27)は胃癌においてこの酵素が on-
陽性で 62%，高分化型9例中 7例陽性で 78%の陽性率を cofetalに発現することを見いだした.o革癌については，
示し，腺癌は低分化型6例中2例陽性で 33%，中分化型 Obaraら28)がハムスターを用いた化学発癌実験で出現


















てはいまだ統ーされた見解はないが， alkylating agent 
に対する耐性腫湯細胞にこの酵素が増加し，薬剤耐性と










































































































本論文の要旨は 1988年 3月23日から 24日米国ノ、ワ
イにて US-J apan Cooperative Cancer Research Pro. 
gramの後援により開催さわした会議 (Theme:Glutath-
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Explanation of figures 
Fig. 1. Fetallung at the week of the 22th， demonstrating positive GST." staining in alveolar 
cells as wel1 as bronchial ciliated cels. (GST." staining， xlOO) 
Fig. 2. Bronchial ciliated cel1s of non.cancerous adult lung， d巴monstratingpositive GST.π 
staining. (GST." staining， x200) 
Fig. 3. Alv巴olarepithelial cel1s of the same cas巴 asshown in Fig. 2， demonstrating negative 
GST【 "staining. (GST.πstaining， x200) 
Fig. 4. Cytological specimen of squamous cel1 carcinoma， demonstrating positive GST." 
staining in cancer cels. (GST." staining， x400) 
Fig. 5. Cytological specimen of adenocarcinoma， demonstrating strongly positive GST.π 
staining in canc巴rc巴l1s. (GST." staining， x400) 
Fig. 6. Cytological sp巴cimenof small cel carcinoma， demonstrating negative GST." staining 
in cancer cels. (GST." staining， x600) 
Fig. 7. Moderately differentiated squamous cel carcinoma， demonstrating strongly positive 
GST." staining in cancer c巴l1s. (GST巴"staining， x75) 
Fig. 8. Moderately differentiated squamous cel carcinoma， demonstrating negative GST.μ 
staining in cancer ce1s. (GST.μstaining， x66) 
Fig. 9. Moderately diff巴rentiatedadenocarcinoma， demonstrating positive GST-" staining in 
cancer cels. (GST." staining， xlOO) 
Fig. lO.Moderately differentiated adenocarcinoma， demonstrating negative GST." staining in 
cancer cels. (GST." staining， x75) 
Fig. 11.Small c巴1carcinoma， demonstrating negativ巴GST."staining in caner cel1s. (GST.π 
staining， x 7 5)
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